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В струкryре заболеваемОсти и смертности во всем мире лидирующие позиции занимают церебро-
васкулярные заболевания, ведущими среди которых являются ишемические повреждения головного
мозга, Щеребральная ишемиrI представJuIет собой тяжелое нейродегенеративное состояние, которое,
в зависимости от затронутой области, может препятствовать реализации когнитивных и моторных
функций центральной нервной системы. ,Щаже кратковременная ишемия головного мозга (ИГМ) ве-
дет к его глубоким повреждениям. Ключевыми звеньями патогенеза Игм являются недостаток окси-
генации нейронов, угнетение в мозге юробного и активация анюробного пути утилизации глюкозы,
снижение энергообразования, нарушение трансгIорта потенциал-определяющих ионов, изменение
кислотно-основного состояния, эксайтотоксичность, активация воспалитеJIьнOго проЦеССа, ВОЗНИК-
новение окислительного и нитрозативного стресса, апоптоза. Эти процессы не могут быть смоде-
лированы iп vitro, и большая часть иссJIедований патологии головного мозга I{шемического rенеза
проводится на животных. Адекватные модели церебральнолi ишемии способствУюТ ДеТаЛИЗаЦиИ
их патогенеза и позволяют изучать динамику адаптационных механизмов, что слух(ит фундамен-
тальной основой дпя усовершенствования диагностики, лечения и профилактики этой патологии. В
литературе представлены многообразные способы, позволяющие осуществить моде,Ilирование ИГМ
различной степени выраженности и разного патогенетического варианта. Полная (тотальнаЯ) ИГМ
достигается путем декапитации, остановки сердца или окклюзии аорты либо полой вены, неполная
(субтотальная) ишемия - путем окклюзии обеих общих сонных артерий на фоне иНТращРаниальноЙ
гипертензии, частичная ишемия * путем оккJIюзии общей сонной артерии, фокальная иШеМия - ПУТеМ
окклюзии сродней мозговой артерии либо ее эмболии макросферами, мультифокальная церебРаЛЬ-
цая ишемия - путем множественной эмболии микросферами. Настоящий обзор шосВяЩен анаЛИЗУ
и систематизации сведений литератlры по вопросам моделирования ИГМ и описанию струкТУрных
и метаболических нарушений нейронов неокортекса и гиппокаI\4па. Степень вырая(енности Данных
изменений выступить в качестве маркеров глубины гипоксического повреждения и эффективносТи
используемых способов их коррекции.
Ключевые слова: LIшемия, головной мозц моделирование.
Введепие
Лидирующие позиции в cTpyIcrype за-
болеваемости и смертности во всем мире
занимают сердечно-сосудистые и цереб-
роваскулярные заболеваниrI. Ежегодно от
сердечно-сосудистых заболеваний уми-
раот около 7 млн, а от цереброваскуJIяр-
ных - около б млн чол. [29]. Що 85% всех
инсультов обусловлено ишемией голов-
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способы моделирования и морфофункциональные маркеры ишемии головного мозга
Таблица
Способы моделирования ИГМ
Вид ИГМ Способьt реализации
,Щекапитация, оСiайовки сердца или оiклюзии аорты и
-полои вены
Неполная (субтотальная) Окклюзия обеих общих сонных артерий с
интракраниальной гипертензией
ЧаСтич*аi-:. |,:: :.|::i|n, Окклюзия одной общей сонной артерии
Фокальная (локальная)
М ножественная эмболизация средней мозговой артери и
микросферами, тромбоэмболия, фототромбоз
гипоксическая Лигирование сонной артерии с последующим
вдыханием гипоксической смеси
На наш взгляд, модели полной ИГМ
подходят для воспроизведения атеро-
тромботического патогенетического
варианта инфаркта мозга, неполной
ИГМ - для моделирования гемодинами-
чоского, а фокальной, мультифокальной
и гипоксической ИГМ - в большей мере
позволяют изучать механизмы развития
и последствиrI кардиоэмболического,
лакунарного и гемореологического ти-
пов инфаркта головного мозга.
Модели тотальной, субтотальной и
частичной ИГМ достаточно просты в
исполнении, но их результаты слож-
нее экстраIIолировать на человека, т.к.
для него в большей степени характерна
фокальная ишемия. Модель тотальной
ИГМ подходит для воспроизведения
аноксического повреждения головного
мозга при остановке сердца.
Различные виды животных разнятся
по чувствительности к ишемическим
воздействиям на головной мозп Напри-
мOр, у грызунов подсемейства песчанок
виллизиев круг разомкнуъ и инсульт
развивается при окклюзии одной из
общих сонных артерий. У крыс же то-
пография сосудов виллизиева круга и
организация кровообращения головно-
го мозга имеет значительное сходство
с таковыми у человека. В связи о этим,
с целью экстраполяции результатов на
человека данных животных целесоо-
бразно использовать дпя моделирования
церебральной патологии сосудистого
генеза. Кроме того, инбредные крысы
линии SHR (spontaneously hypertensive
rats) в 100% спучаев имеют гIовышенное
артериальное давление и достаточно ча-
сто используются для изучения цереб-
роваскулярной патологии в связи с тем,
что инсульт у них развивается сгIонтан-
но [10, 13].
Моделирование тотальной {гло-
бальной) ишемиIл головного ýtозга
Существует способ моделирования
тотальной ИГМ у крыс путем окклюзии
четьiрех магистральных артерий (двух
вертебральных и двух внутренних сон-
ньж), кровоснабжающих головной мозг
[11]. Недостатками способа являются:
двухэтапность воспроизведения моде-
ли (коагуляция позвоночных артерий на
первом этапе и пережатие внутренних
сонных артерий на втором этапе экспе-
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римента), труднодоступность позвоноч-
ных артерий, риск повреждения ствола
мозга при коагуляции позвоночной ар-
терии.
Последующая модификация данного
способа моделирования тотальноЙ (гпо-
бальной) ИГМ не устранили э-ги суще-
ственные недостатки.
Извеотен способ моделирования гло-
бальной ИГМ у крыс, представляющий
собой модификацию четырехсосуди-
стой модели, которая воспроизводится
одноэтапно, при одномоментной окклю-
зии общих сонных артерий с наложе-
нием хир}ргических микрозажимов на
вертебральные артерии между вторым и
третьим шейными позвонками [35]. Ол-
нако при этом не исключается возмож-
ность коллатерального кровоснабжения
гOловного мозга у крыс, осуществляе-
мого по вентральной спинномозговой
артерии.
Глобальная ИГМ моделируется пу-
тем экстракраниальной окклюзии сосу-
дов, кровоснабжающих головной мозг
(плечеголовного ствола, левой rrодклю-
чичной артерии и левой общей сонной
артерии). Этот способ моделирования
ИГМ лишен нодостатков вышеуказан-
ных способов: позволяет rrроводить
операцию одноэтапно, исключает кол-
латеральное и редуцированное кро-
воснабжение. Недостатком данного
способа является его повышенная трав-
матичностъ в связи с использованием
подхода к дуге аорты и магистраJIьным
артериям, кровоснабжающим головной
мозц через вскрытие грудной клетки.
Пр" этом повреждается пдевральная
полость, возникает пневмоторакс, что
обусловливает необходимость перевода
животных на искусственное дыхание. О
тяжести реализации этого способа сви-
детельствует высокий процент смертно-
сти крыс в группе ложнооперированных
животных [4].
Моделирование субтотальной (не-
полrrой и частичrrой) ишемии голов-
ного вIозга
Наиболее часто для изr{ения rrоолед-
ствий ишемии на головной мозг исполь-
зуются модели частичной и субтоталь-
ной ишемии путем поревязки одной из
общих сонных артерий: частичная ише-
мия головного мозга или обеих общих
сонных артерий, субтотальная ишемия
головного мозга.
Односторонняя перовязка общей
сонной артерии гIриводит лишь к сниже-
нию кровоснабжения гоповного мозга
ввиду наличия у крыс замкнутого вил-
лизиева круга, а одномом9нтная двух-
сторонняя перевязка общих coнHbix ар-
терий (субтотальная ИГМ), несущих до
90% крови к головному мозгу, приводит
к быстрой смерти животных (в течение
двух часов), в связи с чем данная модель
не подходит для изучения ишемическо-
го воздействия в динамике |26,217.
Метод субтотальной ИГМ по
В.!. Розвадовскому (1 985) заключается
в лигировании обеих общих сонных и
подключичных артерий дистальнее от-
хождения внутренних грудных артерий
и проксимi}JIьнее позвоночных артерий.
Он наиболее прост в использовании,
обладает низкой себестоимостью, одна-
ко при этом возникает ишемия не только
в бассейне средней мозговой артерии
(СМА), но и в др. отделах головного
мозга [7].
Кроме того, существует метод модели-
рованIбI ИГ]\4, цри котором одновремен-
но производят воздействиJI двуIчuI способа-
ми: дигируют обе общие сонные артерии
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бrrфr,ркашlill аорты во вн\,треннюю сон-
н\ -, артерIlю. а зате}1 I1HTpaKpaHIta,]bHo.
В сВяЗIl с че},I яВjIяеТся оченЬ сложны]ч1
в IIспо--{неFIIIII [30]. К с-,lабып.t сторонам
этого \1етода -\IоJелирования ИГМ от-
носятся : Fiедостаl,очная окклюзия СМА,
воз\1 о/ь,но сть развtlтrlя субарахноидаль-
ного кровоизлияния, гипертермии и не-
кроза экстракраниаJIьных тканей с ип-
силатерапьноЙ стороны [3 1].
Эмболuческая оСМА
.Щанным путем осуIцествляют моде-
лирование фокальной и мультифокаль-
ной ИГМ. В этом случае ОСМА дости-
гается tryтем вводения сгустков крови
(тромбоэмболическая окклюзия) или
искусственных микро- и макросфер.
Тромбэмболическая модель наибопее
близка к кардиоэмболическому fIатоге-
нетическому варианту инсульта у чело-
века согласно классификации TOAST
|2|,I,11"
Сryстки крови при тромбоэмболи-
ческой ОСМА формируют либо iп vitro,
либо гrутем эндоваскулярной инстилJuI-
цией тромбина iп situ ||2),
При введении сфер в мозговой кро-
воток картину инфаркта головного
мозга оIIределяет их размер: введение
макросфер (300-а00 мкм) индуцирует
инфаркт головного мозга, характерный
для окклюзии проксимального участка
СМА, тогда как введение микросфер
(-50 мкм) гrриводит к диффузной эм-
болии дистальных сосудов виллизиова
кр)та [25]. Однако объем моделируемо-
го инфаркта головного мозга при этом
способе моделирования очень изменчив,
т.к. определяется скоростью спонтанно-
го лизиса вводимых кровяных сгустков.
Фоmоmроллбоз
Для осуществления фототромботи-
ческой модели церебральной ишемии
используют местную фотокоагуляцию
сосудов ограниченных областей коры
головного мозга. После внутривенной
инъекции светочувствительных краси-
телей (<бенгальская роза>) мозг облуча-
юъ что tIриводит к фотохимичоской ок-
клюзии облученных сосудов и развитию
ишемии зоны головного мозга [20].
Моделированлlе гипоксической
иIlIемии головного п,Iозга
Одна из наиболео часто использу-
емых моделей гипоксической ИГМ
описана в 1960 г. Щля ее реализации
7-дневным крысятам проводипи одно-
стороннее лигирование общей сонной
артерии с последующим 3-часовым
вдыханием гипоксической смеси, содер-
жащеЙ 8Оlо кислорода. При этом возни-
кает односторонний инфаркт в больших
полушариях головного мозга, а область
повреждения локализуется в перивент-
рикулярных регионах мозга [22],
Нейроны ноокортекса и гиппокампа
явJuIются наиболее чувствительными к
недостатку кислорода. Функциональ-
ные, биохимические и морфологиче-
ские признаки ловрождения нейронов
выявляются уже после 2-минутной
игм [28].
МорфологическIlе fi арушенIrя кле-
ток и субклето.tных структур неокор-
текса и гиппокаNIпа
Гипоксия вызывает нейродегенера-
тивные изменениrI в головном мозге,
вьIражеЕность которых зависит от сте-
пени ее тяжести. При острой гипоксии
морфологические изм9нения нейронов
обычно более выражены, чем при хро-
нической [28].
На морфологическом уровне при ги-
поксии головного мозга наблюдается










отек, Ранним проявлением отека явля-
ются признаки нарушения микроцирку-
ляции: стаз, плазматическое пропиты-
вание и некробиотические изменения
стенок кровеносных сосудов головного
мозга, повышение их проницаемости,
выход плазмы в перикапиллярное про-
странство [2].
Ведущими звеньями патогенеза ише-
лrической гипоксии головного мозга яв-
ляется энергодефицит, а такжо избыток
продуктов метаболизма, накапливаю-
щихся в зоне ишемии, что обусловли-
вает снижение IIластических процессов,
развитие в нейронах дистрофических,
атрофических и некротических изме-
нений [3а]. Морфологические измене-
ния на клеточном уровне проявляются в
изменении pa:tмepoв, формы нейронов,
интенсивности окрашивания их цито-
плазмы.
При субтотальной ИГМ, вызванной
компрессией обеих общих сонных ар-
терий в неокорmексе, выявлено умень-
шение размеров нейронов, изменение
их формы (многоугольная, вытяtIутая,
расширение и извитость апикального
отростка), fIоявление сателлитоза и ней-
ронофагии|4,9l.
в ?uппокалrпе также отмечаются
дезорганизация клеточных слоев и зна-
чительное увеличение размеров пери-
карионов нейронов, потеря чёткости их
контуров и деформация. Наблюдается
хроматолиз, кариопикноз, набухание
ядер и их смещеЕие на периферию пе-
рикариона, апоптотические изменения
L4,281.
В условиях ишемической гипоксии
значительно возрастает количество па-
тологических форм нейронов - гиrrер-
хромных, гиперхромных сморщенных,
гипохромных нейронов и клеток-теней.
<<Темные>r гиперхромные нейроны расце-
ниваются как измеЕенньiе сморщенные
кJIетки. Вьтделяют 3 типа гиперхромных
нейронов [6]. Щитоплазма гиперхромных
кJIеток первого типа содержит расши-
ренные циOтерны эндоплазматической
сети, распавшиеся на вакуоли цистерны
комплекса Гольджи, митохондрии с раз-
рушенными кристами.
В гиперхромных нейронах второго
тигIа происходит накоIIление мелкогра-
нулярного вещества, что приводит к
повышению осмиофилии цитоплазмы,
уплотнению ядра, которое приобретает
неправильные очертания.
Гиперхромные нейроны третьего
тигIа характеризуются темным, непра-
вильной формы ядром, появлением в
цитоплазме щелевидных уплотнений
и поврежденных органелл [6]. Выдви-
нута гипотеза о происхождении ((Tем-
ных)) нейронов в результате незаrrро-
граммированного фазового изменения
гиалоплазмы. Эти нейроны способны к
восстановлению функционирования, а в
случае гибели - фагоцитируются микро-
глией [18].
Гиперхроматофилия нейронов может
отражать преобладание синтеза белка
над его расходом, а также их сморщи-
вание как следствие дегидратации
клетки из-за энергетических и ионных
нарушоний [18]. На ультраструктурном
уровне выявляется округлость и угло-
ватость ядер гиперхромных нейронов,
извилистость кариолеммы, нарушение
целостности наружной ядерной мембра-
ны, присутствие в отдельных участках
кариоплазмы плотных мелких зёрны-
шек интерхроматиновых гранул, кото-
рые встречаются либо поодиночке, либо
небольшими скоплениями, а также экс-
центрическое расположение ядрышек,
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При гипоксии головного мозга от-
мечаются изменениlI в митохондриях
неЙронов: набухание, разрушение их
крисц неравномерное распределение в
цитоплазме, что свидетельствует о на-
рушении энергетического обеспечения
неЙронов. К уменьшению количест-
ва митохондрий приводит нарушение
целостности наружной и внутренней
мембран из-за нарушения проницаемо-
сти для катионов, что вызывает отек и
разрыв. Активное набухание митохон-
дрий связано с работой цепи переноса
электронов [21]. Происходит расшире-
ние канzL]Iьцев гранулярной и гладкой
эдоплазматической сети, изменение их
структуры, распад на мелкие гранулы,
появление круrrных вакуолей и петель.
Преобладают свободные рибосомы,
образуя обширные скопления. Это яв-
JuIется одним из проявлений формиру-
ющегося в кJIетке энергодефицита, т.к"
фиксация рибосом к мембранам шеро-
ховатого эндоплазматического ретику-
лума при участии белка рибофорина
является энергозависимым IIроцессом.
В условиях ишемического воздействия
нейрон сокращает экспорт белка и стре-
мится направить его для внутренних по-
требностей. Щезорганизация грануляр-
ной эндоплазматической сети tIриводит
к накоплению вновь образованных бел-
ков в цитоплазме. По мере нарастания
клеточной гиlrоксии и ацидоза усилива-
ется их денатурация.
В комплексе Гольджи отмечается
расширение цистерн вследствие нако-
плениrI воды и их частичная фрагмента-
ция.
Возрастает общее количество JIизо-
сом, увеличиваются их размеры. Отме-
чается выход в цитоплазму и активация
гидролитических ферментов лизосом -
ýза*ьяеАх,яцý?жiý о &Ь 2, 2Sý"8 66
категIсиЕа, рибонуклеазы, кислой фос-
фатазы, дезоксирибонуклеазы, гиалуро-
нидазы и др. ферментов, что приводит к
аутолизу.
В нейропиле отмечается разруше-
ние синапсов, что свидетельствует о





глубокие и разнообразные нарушения
метаболизма нейронов в неокортексе
и гиппокампе. отмечается снижение
активности сукцинатдегидрогеназы,
свидетельствуя о торможении юроб-
ного окисления сукцината в электрон-
но-транстlортной цепи митохондрий,, а
также активности глюкозо-6-фосфат-
дегидрогеназы - проявление угнетения
пентозофосфатного пути, НАЩН-де-
гидрогеназы и НАДФН- дегидрогена-
зы - как проявленио угнетения мито-
хондриальных и внемитохондриальных
энергетических процессов. В то же
время в цитоплазме нейронов происхо-
дит увеличение активности лактатдеги-
дрогеназы, свидетельствуя об усилении
активности поздних этапов гликолиза,
необходимых для поддержания жиз-
недеятельности нейронов. Отмечается
увеличение активности маркерного фер-
мента лизосом - кислой фосфатазы, как
признак разрушения мембран органелл
и усиления lrроцессов аутофагии [8, 16].
Молекулярные ýrаркеры ишем}I-
ческой гипоксIIи
Существует ряд молекулярных мар-
керов, используемых для выявления










енолаза GýSE) принадлежит к группе
ферментов-енолаз, участвующих в гли-
колизе. Она является высокосIIецифич-
ныIчI маркером гибели нейронов. Этот
фермент trрисутствует в большом коли-
честве в нервных клетках неокортекса
и гиппокампа. Нейрон-специфическая
енолаза характеризует степень гипок-
сического повреждеЕия мозга. Ее ак-
тивность значительно повышается при
гипоксии, причем высокая скорость 9е
возрастания ассоциирована с неблаго-
приlIтным прогнозом патологического
процосса. Определения NSE в сtIинно-
мозговой жидкости или сыворотке кро-
ви дают цоннуrо информаuию о степени
выраженности повреждений нейронов и
нарушениях общей целостности гемато-
энцефалического барьера [33].
мейства глобиновых белков нервной
систомы - вовлечён в tIоддержание га-
зового гомеостаза клетки. Это внутри-
клеточный гемопротеин, обладающий
высокой способностью к связыванию
кислорода, в результате чего увеличи-
вает доступность кислорода для мозга и
обеспечивает его защиту при гипоксии"
Нейроглобин играет роль сенсора стрес-
са, реагируя на изменение соотношения
O2NO посредством конформационных
изменений. Его активность значительно
возрастает на ранней стадии гипоксии.
Белки S-100 * груIIпа кальций-связы-
Вающих белков, )л{аствующих в процес-
сах деления, регуляции клеточного ци-
кла и дифференцировки клеток, а также
в IIроцессах транскришции, фосфори-
лирования белков и запуска апоптоза.
В головном мозге белок S-100 преиму-
Iцественно продуцируется астроцитами)
участвуя в трофической и регуляторной
функции. Повышенная эксlrрессия бел-
ка 5-100 свидетельствует о поврежде-
нии мембран астроцитов.
Белки теплового шока (heat shok
proteins, hrp) выпопняют функчию
ядерного сигнала в активации эксIIрес-
оии структурных генов, участвуют в
формировании структуры протеинов и
их внутриклеточном транспорте. Hsp
ограничивают IIовреждение макромо-
лекулярных струкгур клетки, при воз-
действии стрессорных повреждаюIцих
факторов способствуют повышению ан-
тиоксидантной защиты. Их содержание
в цитоплазме нейроЕов возрастает на
ранней стадии гипоксии [5],
HIF-1o (Hypoxia-inducible factor
1-alpha) - белок, который считается ос-
новным регуJштором кJIеточного ответа
на гипоксию. В условиrIх гипоксии экс-
прессиlI HIF-Ict значительно повышает-
ся" Белок HIF-lc индуцирует транскрип-
цию более 60-ти генов, }п{аствуютrIих в
пролиферации и регенерации, ангиоге-
незо, эриц)опоэзе, метаболизме гJIюкозы
и железа, способствуя тем самым увели-
чонию доставки кислорода и выживае-
мости кJIеток при гипоксии [32].
Матриксные металлопротеиназы
(ММП) - семейство внеклеточных цинк-
зависимых эндопептидаз, осуществJUIю-
щих расщепление белковых комrrонентов
внеклоточного матрикса соединительной
ткани. Принимают )лIастие в регенера-
ции тканей, ангиогенезе, пролиферации,
миграции и дифференциации кJIеток,
апоптозе. Гипоксия головного мозга -
как острая, так и хроническая - сопро-
вождается повыrцонием ypoBHrI ММП,
отражая степень воздействия окисли-
тельного стресса на организм плода. При
гиIIоксии происходит гиIIерэкспрессия
цикJIооксигеназы-2 и катапазы. Каталаза
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разрушает гiерекlIсь водорода и влечет за
CO,-*;I"i ПОВЫШеНIIе ЭКСПРеССИИ ММП [15].
Зак.-Iю.tенlIе
TaKit_rt образоrr. аналtlз данных лите-
ратуры выявlIJ бо;rьшой спектр разлL{ч-
ных способов rtоделирования ИГМ, что
по:]во,lтяет iIспоJьзовать необходиN,{ые
варIlанты в зависиN{ости от преследуе-
Nlых цеJей и технических возможностей.
BrtecTe с TеNI можно отметить, что наи-
более адекватные Nlодели не всегда яв-
ляются выполнимыми из-за отсутствия
технических возможностей, в то вреN,{я
как легко выполнимые модели (субто-
тальная и частичная Игм) в меньшей
степени адекватны развивающейся у
человека патологии. Степень выражен-
ности структурных и метаболических
нарушений в нейронах неокортекса и
гиппокампа могут выступить в качестве
маркеров глубины гипоксического по-
вреждения и эффективности используе-
мых сlrособов их коррекции.
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Methods of modeling and morphofunctional markers of
cerebral ischemia
E.I. Bon'o N.E. Nlaksimoyich
In the struсturе of morbidity and mortality worldwide, the leading positions аrе occupied Ьу
cerebrovascular diseases, the leading аmопg which аrе ischemic Ьrаiп damage. cerebTal ischemia is а
sеvеrе neurodegenerative condition that, depending on the affected аrеа, can interfere with the realization of
cognitive and mоtоr functions of the central пеrчоus system. Ечеп short-term cerebra1 ischemia leads to its
deep damage" The key links in the pathogenesis of cerebral ischemia аrе the lack of oxygenation of пеurопs,
inhibition of аеrоЬiс activity in the brain and activation of the anaerobic pathway foiglucose utilization,
decreased епеrgу production, disruption of transport of potential-determining ions, changes in the acid-base
State, excitotoxicity, activation of the inflammatory ргосеss, oxid,ative and nitrosative stгеss, apoptosis. These
processes cannot Ье modeled in vitro, and most of the studies of brain pathology of ischemic genesis аrе
саrriеd out оп animals. Adequate models of сеrеьrа1 ischemia contribute to detailing their pathogenesis and
allow us to study the dynamics of adaptive mechanisms, which serves as а fundamental basis fоr improving
the diagnosis, treatment and prevention of this pathology. The literature presents а variety of methods that
allow the simulation of сеrеЬrаl ischemia of varying degrees and different pathogenetic чъriапts. Complete
(total) сеrеьrа1 ischemia is achieved Ьу decapitation, cardiac arrest оr occlusion of the aorta оr hollow
vein, incomplete (subtotal) ischemia - Ьу occlusion of both соmmоп carotid arteries against intracranial
hypertension, partial ischemia - Ьу occlusion of the соmmоп carotid artery focal ischeйia - Ьу occlusion
of the middle сеrеЬrаl artery оr its embolism Ьу mасrоsрhеrеs, multifocal сеrеЬrаl ischemia - Ьу multiple
embolism microspheres. This review is devoted to the analysis ancl systematization of literafure data on the
modeling of сеrеьrа1 ischemia and the description of struсturаl and metabolic disorders of the neocortex and
hippocampus пеurопS. The degree of expression of tlrese changes act as mаrkеrs of the depth of hypoxic
damage and the effectiveness of the methods used to colTect them,
Кеу words: ischemia, brain, modeling.
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cerebral ischemia
E.I. Воп', N.E. Maksimovich
In the structure of moгbidity and mortality worldwide, the leading positions аrе occupied Ьу
сеrеьrоvаsсulаr diseases, the leading among which аrе ischemic brain damage. Сеrеьгаl ischemia is а
sеvеrе neurodegenerative condition that, depending on the affected аrеа, can interfere with the realization of
cognitive and motor functions of the central nervous system. Even shоrt-tеrm сеrеьrа1 ischemia leads to its
deep damage" The key links in the pathogenesis of cerebral ischemia are the lack of oxygenation of neurons,
inhibition of аеrоЬiс activity in the brain and activation of the anaerobic pathway foiglucose utilization,
decreased епеrgу production, disruption of transport of potential-determining ions, changes in the acid-base
State, excitotoxicity, activation of the inflammatory ргосеss, oxidative and nitrosative strеss, apoptosis. These
processes cannot Ье modeled in vitro, and most of the studies of Ьrаiп pathology of ischemic genesis аrе
саrriеd orrt on animals. Adequate models of сеrеьrа1 ischemia contribute to detailing their pathogenesis and
allow us to strrdy the dynamics of adaptive mechanisms, which serves as а fundamental basis fоr improving
the diagnosis, treatment and prevention of this pathology. The literature presents а variety of methods that
allow the simulation of сеrеЬrаl ischemia of varying degrees and different pathogenetic чъriапts. Complete
(total) сеrеьrаl ischemia is achieved Ьу decapitation, cardiac arrest оr occlusion of the aorta оr hollow
vein, incomplete (subtotal) ischemia - Ьу occlusion of both соmmоп carotid аrtеriеs against intracranial
hypertension, partial isclremia - Ьу occlusion of the соmmоп carotid artery focal ischemia - Ьу occlusion
of the middle cerebral artery оr its embolism Ьу mасrоsрhеrеs, multifocal сеrеЬrаl ischemia - Ьу multiple
embolism microspheres, This review is devoted to the analysis and systematization of literafure data on the
modeling of сеrеьrа1 ischemia and the description of structural and metabolic disorders of the neocortex and
hippocampus neurons. The degree of expression of tlrese changes act as markers of the depth of hypoxic
damage and the effectiveness of the methods used to cotTect them,
Кеу words: ischemia, brain, modeling.
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